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Kiss-1 基因 通过 NF-xkB 信号 传导 通路 抑制 人 结 直 肠 癌 HCT116 


细胞 迁移 
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摘要 :目的 探讨 Kiss-1 基 因 抑 制 人 结 直 肠 癌 细 胞 转移 能 力 与 NF-xB 信 号 传导 通路 的 相关 性 。 方 法 构建 重组 pGC-LV-Kiss- 
1-EGFP 慢 病毒 栽 体 并 转 染 人 结 直肠 癌 HCT116 细 胞 ,实验 分 为 空白 对 照 组 (CON 组 ) 慢 病 毒 空 载体 阴性 对 照 组 (NC 组 )、Kiss-1 


基因 过 表达 组 (OE 组 )。CCK-8(Cell Counting Kit-8) 法 检 沈 


转 当前 后 细胞 增殖 能 力 的 变化 ,Transwell 法 分 别 检测 转 染 前 后 细 


胞 的 侵袭 和 迁移 能 力 的 变化 。Western-blot 法 检测 转 染 前 后 NEF-kB 信号 传导 通路 中 抑制 性 蛋白 IKB 以 及 下 游 效应 蛋白 MMP-9 


表达 量 的 变化 。 结 果 OE 组 HCT116 细 胞 中 I-xB 的 表达 含量 较 CON 组 .NC 组 明显 升 高 (P<0.05), 下 游 效 应 蛋白 MMP-9 的 表 
达 量 明 显 下 降 (P<0.05), 差 异 具 有 统计 学 意义 。OE 组 较 CON 组 .NC 组 细胞 增殖 受到 明显 抑制 (P<0.05) ,细胞 侵袭 .迁移 能 力 
亦 出 现 明显 抑制 (P<0.05)。 结 论 重组 pGC-LV-Kiss-1-EGFP 慢 病毒 转 染 人 结 直 肠 癌 HCT116 细 胞 后 ,可 能 通过 NF-kB 信 号 传 


导 通 路 途径 抑制 其 增殖 侵袭 和 迁移 能 力 。 
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Suppression of Kiss-1 gene inhibits HCT116 human colorectal carcinoma cell migration 


in vitro via nuclear factor-kB signaling pathway 
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Abstract: Objective To investigate the effect of Kiss-1 gene suppression on the metastatic capacity of HCT116 human 


colorectal carcinoma cells in vitro and the involvement of nuclear factor-kB (NE-kB) signaling pathway. Methods A 
recombinant lentiviral vector of Kiss-1 gene pGC-LV-Kiss-1-EGFP or the empty vector was transfected in HCT116 cells. Cell 
Counting Kit-8 (CCK8) and Transwell chamber assay were used to detect the changes in cell proliferation, invasion and 
migration ability after the transfection. Western blotting was used to detect the expression of I-kB, the inhibitive protein of 
NF-xB signal pathway, and the expression of the downstream effector MMP-9 before and after transfection. Results In cells 


Over-expressing Kiss-1, I-kB expression increased and MMP-9 expression decreased significantly compared to those in the 
blank control and vector-transfected cells (P<0.05). Kiss-1 gene over-expression resulted in significant inhibition of HCT116 cell 


proliferation, invasion, and migration as compared to the control cells (P<0.05). Conclusion Lentivirus-mediated Kiss-1 gene 
Over-expression can inhibit the proliferation, invasion, and migration of HCT116 cells via the NF-B signaling pathway. 
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Kiss-1 基因 是 多 种 恶性 肿瘤 转移 抑制 基因 "”, 本 课 
题 组 前 期 研究 六 证 实 Kiss-1 基 因 亦 能 抑制 结 直肠 瘤 的 
转移 能 力 ,但 具体 机 制 尚未 明确 。 基 因 对 肿瘤 细胞 的 调 
控 是 通过 各 种 信号 传导 通路 的 信息 传递 实现 的 ,NF-kB 
言 号 传导 通路 参与 包括 结 直肠 瘤 在 内 的 多 种 恶性 肿瘤 
侵袭 和 转移 的 调节 过 程 ” ,而 这 一 过 程 是 否 与 Kiss-] 基 
的 肿瘤 转移 抑制 功能 有 关 未 见 文献 报道 ,本 研究 将 对 
其 进行 探讨 。 
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1 材料 与 方法 
1.1 实验 材料 

人 结 直 肠 癌 HCT116 细 胞 由 本 实验 室 保 存 , 脂 质 体 
Lipofectamine™2000 三 质粒 慢 病毒 包装 系统 : 慢 病毒 
表达 载体 pGC-LV-EGFP、 包 装 质粒 pHelper 1.0 和 
pHelper 2.0, 购 于 Invitrogen 公司 , 慢 病 毒 载体 测序 及 
qRTPCR 引物 的 设计 与 合成 由 上 海 吉 凯 基因 化 学 技术 
有 限 公 司 完成 。 
1.2 实验 试剂 与 耗材 

胎 牛 血清 、PRMI 1640 培 养 基 、0.25% 胰 酶 购 于 美 
GIBCO 公 司 ; 浓 缩 型 鼠 抗 人 I-xB 多 克隆 抗体 ,浓缩 型 
免 抗 人 MMP-9 多 克隆 抗体 浓缩 型 鼠 抗 人 GAPDH 单 
克隆 抗体 购 于 美国 Cell signaling 公司 ;RT-PCR 试剂 盒 
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购 于 TaKaRa 公 司 ;CCK8(Cell Counting Kit-8) 试 剂 盒 
购 于 江苏 碧 云 天 生物 技术 研究 公司 ;Transwell 小 室 购 
于 美国 Corning 公 司 ;Matrigel 基 质 胶 购 于 美国 BD 生 物 
技术 公司 。 

1.3 方法 

1.3.1 慢 病毒 载体 pGC-LV-Kiss-1-EGFP 的 构建 和 病毒 
包装 Kiss-1 基 因 CDS 区 全 长 共 438 bp, 以 人 类 基因 组 
DNA 为 模板 ,设计 上 下 游 引 物 ,上 游 引 物 :5TAC- 
TGCTTTTCCTCTGTGCCACC3', 下游 引物 :5'TAGC- 
TGCTGGCCTGTGGGTCT3'。 扩 增产 物 89 bp。 反 应 
条 件 94 %C 5 min;94% 30 s、55 %C 30 s.72 %C 2 min,30 
个 循环 ;72 % 延 伸 10 min。PCR 产物 进行 纯化 回收 后 ， 
与 慢 病 毒 载体 pPGC-LV-EGFP 分 别 进 行 4ge I 酶 切 , 酶 
切片 段 回收 .T, DNA 连接 酶 连接 后 转化 感受 态 大 肠 杆 
菌 。 选 取 单个 菌落 进行 PCR 鉴定 PCR 阳性 克隆 送 至 上 
海 吉 凯 公司 进行 测序 鉴定 ,测序 结果 与 GeneBank 数 据 
库 进 行 Blast 比 对 以 证 明 慢 病毒 表达 载体 pGC- 
LV-Kiss-1-EGFP 构 建成 功 。 用 脂 质 体 Lipofectamine™ 
2000 包 于 慢 病毒 三 质粒 系统 (LV-EGFP .pHelper 1.0 和 
pHelper2.0) 在 无 血清 Opti-MEM 培养 基 中 5% CO，、 
37 县 育 箱 内 共 转 染 HCT116 细 胞 ,以 进行 病毒 包装 。 
1.3.2 最 佳 感染 复数 (Multiplicity of infection, MOT) 的 
测定 将 处 于 对 数 生长 期 的 HCT116 细胞 接种 于 96 孔 
培养 板 中 ,每 孔 约 3~5x10 细 胞 ,加 入 90 pL, 每 次 实验 6 
个 孔 , 分 2 组 进行 ,每 组 均 有 3 个 不 同 梯度 的 MOI。 将 
10 pL 的 1x10 TU、1x10; TU 、1x10* TU 3 个 不 同 梯度 
的 病毒 加 到 每 组 相应 的 孔 中 ,细胞 数目 生长 至 约 1x 
10! 个 天 ,每 组 3 个 孔 的 MOI 值 分 别 为 100.10.1。 感 染 
72h 后 ,观察 增强 型 绿色 殉 光 和 蛋白 (EGFP) 的 表达 情况 ， 
通过 感染 效果 确认 感染 条 件 和 感染 参数 。 


表 1 qRT-PCR 法 Kiss-1.GAPGH 的 引物 序列 


Tab.1 Primer sequence of Kiss-1 and GAPGH for qRT-PCR 
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1.3.3 细胞 感染 将 HCT116 细 胞 接种 于 24 孔 板 中 ,每 
孔 约 2~5x10: 个 细胞 。 感 染 前 将 病毒 置 于 37 % 水 浴 中 
迅速 冻 融 ,37 % 新 鲜 培 养 基 稀 释 病毒 至 所 需要 浓度 , 播 
义 。 吸 去 细胞 原 有 培养 基 , 将 稀释 好 的 病毒 液 加 入 到 细 
胞 培养 孔 中 ,设置 相应 的 空白 对 照 组 (未 转 染 病毒 的 空 
细胞 ) 及 空 载体 阴性 对 照 组 ( 仅 含 慢 病毒 载体 ) ,37 %C、 
5% CO; 细 胞 培养 箱 中 培养 ,24 h 更 换 新 鲜 培 养 基 ,继续 
培养 至 72 Ph 检 测 病毒 感染 情况 。 

1.3.4 转 染 效率 的 鉴定 

1.3.4.1 荧光 显微镜 下 观察 转 染 后 细胞 用 无 血清 1640 
培养 基 洗 涤 2~3 次 ,荧光 显微镜 观察 ,随机 选取 20 个 视 
时 进行 阳性 细胞 计数 ,以 同一 视野 下 交 光 显微镜 与 普通 
显微镜 观察 到 的 细胞 数 之 比 计算 转 染 率 , 即 转 染 率 =( 发 
出 绿色 欧 光 的 细胞 数 /总 细胞 数 )x100%。 

1.3.4.2 转 染 后 Kiss-1 基 因 mRNA 水 平 的 测定 “收集 转 
染 后 的 细胞 ,用 TRIzol 试 剂 提取 细胞 总 RNA ,紫外 分 光 
光度 计 检 测 RNA 的 浓度 及 纯度 ,提取 2 ng RNA, 反 转 
录 酶 M-MLV 将 RNA 反 转录 为 cDNA。ABI 7500 
Taqman Real-time PCR 反应 仪 检 测 Kiss-1、GAPDH 
mRNA 的 扩 增 情况 。 反 应 体系 为 20 hL,SYBR premix 
ex taq 10.0 gL, 上 游 引 物 (2.5 pmol/L)0.5 pL, 下游 引 物 
(2.5 Lmol/L) 0.5 pL, cDNA1.0 pL, RNase-Free HO 
8.0 uL。 反 应 参数 :95°C 30 s ,95 %C 5 s,60 %C 34 s,40 
个 循环 ,每 个 样品 均 设 3 个 复 孔 。 进 行 严 光 定量 PCR 反 
应 ,最 后 做 溶解 曲线 ,确定 反应 的 特异 性 。 当 各 样本 
cDNA 稀释 倍数 为 S 倍 时 , 靶 基 因 .内参 基 因 达 到 赣 值 的 
循环 数 均 在 10~30 之 间 ,并 以 此 浓度 进行 SYBR Green 
实时 定量 PCR 反应 。 相 对 表达 量 RQ=2^ "。 计 算 方 
法 :ACt= 目 的 基因 Ct 值 - 内 参 基 因 Ct 值 ,AACt= 待 测 组 
ACt 平 均值 -对 照 组 ACt 平 均值 ( 表 1)。 


Primer Sequence (5'-3') Amplification product length (bp) 
Kiss-1 Forward TACTGCTTTTCCTCTGTGCCACC 89 

Reverse TACTGCTTTTCCTCTGTGCCACC 
GAPDH Forward TGACTTCAACAGCGACACCCA 121 


Reverse 


1.3.5 Western-blot 法 检测 转 数 前 后 IkB、MMP-9 的 表 
达 收集 各 组 细胞 ,加 入 细胞 裂解 液 提取 总 蛋白 ,CAB 
法 定量 蛋白 。 每 个 样品 以 150 pg 总 蛋白 上 样 进行 SDS- 
PAGE 分 离 蛋 白 , 电 泳 后 转移 至 PVDF 膜 上 ,59 脱脂 奶 
粉 溶液 封闭 1h, 加 入 适量 一 抗 稀释 液 LLkB 按 1:800、 
MMP-9 按 1:500.GAPDH 按 1:1000),4 % 孵 育 过 夜 , 取 


CACCCTGTTGCTGTAGCCAAA 


出 PVDF 膜 ,TBST 淄 洗 2~3 次 ,加 入 1:2000 稀 释 的 二 
抗 ,37 % 孵 育 1 h, 灭 菌 纯化 水 漂洗 后 甩 干 ,按说 明 书 进 
行 曝光 。 

1.3.6 CCK-8 法 检测 转 米 后 各 组 细胞 增殖 能 力 交 化 取 
对 数 生长 期 的 各 组 细胞 , 胰 酶 消化 后 接种 于 96 孔 板 中 ， 
细胞 密度 约 为 6x10%YmL, 每 孔 100 HL。 每 组 均 设 3 个 复 
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和 孔 ,培养 箱 中 培养 ,每 24 h 更换 新 鲜 培养 基 , 分 别 在 24、 
48、72.96 h 进 行 CCK-8 检 测 ; 吸 去 上 清 , 加 入 等 体积 基 
础 培养 液 (其 中 含 10 pL/ 孔 CCK-8 检 测 液 ) ,继续 培养 
4 后 ,在 酶 联 免疫 检测 仪 波 长 为 450 nm 处 各 孔 吸 光度 
值 D(450 nm)。 
1.3.7 Transwell 小 室 侵 袭 实验 加 入 50 pL ECM 胶 于 
Transwell 小 室 上 室 , 放 入 37 % 培 养 箱 中 ,孵育 4~6h 使 
其 凝结 成 胶 状 ; 胰 酶 消化 各 组 细胞 ,1500 r/min 离心 
2 min ,无 血清 培养 基 吹 打 细胞 并 重 悬 制 成 2.5Sx107mL 
单 细 胞 悬 液 , 取 200 HE 细胞 悬 液 加 入 Transwell 内 室 , 即 
每 孔 约 细胞 5x10';Transwell 外 室 中 加 入 600 虑 含 
10% FBS 条 件 培养 基 , 内 外 两 室 液 面 高 度 接近 一 致 ; 
37 培养 箱 中 继续 培养 24~26 h。 将 小 室 取 出 并 吸 去 
小 室内 液体 ,小 心 擦 去 基质 胶 和 未 穿 膜 的 细胞 ,4% 多 肾 
甲醛 固定 15 min,PBS 洗涤 ,室温 风干 ,结晶 紫 染 色 15~ 
20 min 后 PBS 洗 涤 , 风 王后 置 于 200 倍 双 目 倒置 显微镜 
下 观察 。 
1.3.8 Transwell 小 室 迁 移 实 验 实验 步 又 基本 与 侵袭 实 
验 一 致 ,迁移 实验 Transwell 上 室 不 需要 铺 ECM 基 质 
胶 ,细胞 数 为 1x10YmL, 即 每 孔 约 2x10’, 下 室 为 含 5% 
FBS 的 完全 培养 基 。 
1.4 统计 学 分 析 

统计 数据 采用 SPSS19.0 软件 分 析 , 计 量 资料 均 以 
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"了 645 ， 


均 数 + 标准 差 表示 ,组 间 两 两 比较 时 先进 行 多 样本 方差 
齐 性 检验 , 若 方差 齐 , 运 用 LSD- 检验 ; 知 方差 不 齐 , 则 
运用 Dunnetts T; 法 进行 检验 。P<0.05 为 差异 有 统计 学 


2 结果 
2.1 转 数 结果 的 鉴定 
2.1.1 荧光 显微镜 下 观察 转 数 效率 成 功 转 染 慢 病毒 
pGC-LV-Kiss-1-EGFP 的 HCT116 人 结 直 肠 癌 细 胞 可 以 
表达 绿色 荧光 蛋白 ,经 测 得 在 病毒 最 住 感 染 复 数 MOI= 
10.00 时 , 即 加 入 病毒 量 为 1x10; TU 时 转 染 效 率 最 佳 。 
CON 组 在 欧 光 显微镜 下 未 见 绿色 荧光 蛋白 的 表达 ,OPE 
组 与 NC 组 均 有 EGFP 绿 色 谈 光 和 蛋白 表达 日 荧光 率 均 
>80% ,表明 转 染 成 功 (图 1, 表 2)。 
2.1.2 转 米 后 Kiss-1 基因 mRNA 表 达 水 平 qRT-PCR 结 
果 显 示 :OE 组 Kiss-l 基因 mRNA 相对 表达 水 平 
(122.61+6.14) 是 CON 组 (0.49+0.08) 的 248.21 们 NC 
组 (0.60+0.03) 的 204.02 信 ,差异 均 有 统计 学 意义 (P< 
0.05), 而 CON 组 与 NC 组 之 间 无 统计 学 差异 。 
2.2 Western-blot 检测 Kiss-1 基因 和 转 数 前 后 I-kB、 
MMP-9 的 表达 

结果 显示 , 转 染 Kiss-1 基因 后 OE 组 I-xkB 表达 水 平 
与 CON 组 及 NC 组 相 比 显著 升 高 ,MMP-9 表 达 水 平 与 


1 慢 病 毒 (Kiss-1 基 因 ) 转 染 后 各 细胞 EGFP 蛋 白 荧 光 表 达 率 
Fig.1 Expression rate of EGFP in cells transfected with Kiss-1 gene. CON: Blank control; NC: Negtive control; OE: Over 
expression. 
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表 2 各 组 细胞 转 染 后 EGFP 蛋白 荧光 率 鉴定 


Tab.2 Identification of EGFP expression rate in transfected cells 
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Group Magnification Number of cells (B) Number of cells (B) Fluorescence rate 
CON 100x 651.33+9.29 0 0 
200x 199.67+4.51 0 0 
NC 100x 640.67+8.02 550.33+7.02 85.90% 
200x 191.00+5.29 160.00+3.60 83.77% 
OE 100x 610.67+8.51 501.33+5.51 82.10% 
200x 170.33+3.79 140.33+2.59 82.39% 


B: The vision of ordinary microscope G: The vision of fluorescence microscope. Fluorescence rate> 80% is statistically significant. 


CON 组 及 NC 组 相 比 显著 降低 ,差异 均 有 统计 学 意义 
(P<0.05)。NC 组 与 CON 组 相 比 均 无 差异 。MMP-9 表 
达 量 随 I-kB 表达 升 高 而 降低 (图 2、 表 3)。 


图 2 Kiss-1 转 染 后 各 组 细胞 目的 蛋白 IKB、 
MMP-9 免 疫 印迹 图 

Fig.2 Expression of I-xB and MMP-9 in cells 
transfected with Kiss-1 gene. 


表 3 Kiss-1 基因 转 染 后 各 组 细胞 I-xB 和 MMP-9 蛋白 表达 水 平 
的 灰 度 值 

Tab.3 Gray scale of the protein bands of I-xB and MMP-9 in 
Western blotting in different groups 


Grey value 
Group 
I-xkB MMP-9 
CON 0.5789+0.0289 0.6345+0.0273 
NC 0.5648+0.0277 0.6254+0.0264 
OE 0.9518+0.0291** 0.2648+0.0229** 


*P<0.05 vs CON group. ‘P<0.05 vs NC group. 


2.3 CCK-8 检 测 转 数 前 后 细胞 增殖 能 

Kiss-1 基因 转 染 HCT116 细胞 后 ,OE 组 与 CON 
组 .NC 组 相 比 细胞 增殖 能 力 在 24、48、72、96h 均 受到 明 
显 抑制 ,差异 有 统计 学 意义 (P<0.05, 表 4)。 


2.4 Transwell 小 室 检 测 Kiss-1 基 因 转 染 前 后 各 组 细胞 
侵袭 、 迁 移 能 

慢 病 毒 转 染 后 ,OE 组 穿 膜 细胞 数 与 CON 组 和 NC 
组 相 比 , 穿 膜 细胞 数 明显 减少 ,差异 均 具有 统计 学 意义 
(P<0.05, 图 3、4)。 


3 讨论 
我 们 前 期 研究 “发现, 结 直肠 癌 血 行 转移 等 恶性 
演进 过 程 与 肿瘤 转移 抑制 基因 Kiss-1 基因 表达 下 调 密 
切 相 关 , 而 其 表达 水 平 上 调 可 抑制 结 直 肠 癌 细胞 的 增 
殖 侵 袭 和 迁移 能 力 。 
本 研究 通过 构建 pGC-LV-Kiss-1-EGFP 慢 病毒 载 
体 并 转 染 结 直肠 癌 HCT116 细胞 ,使 其 Kiss-1 基因 过 
表达 后 发 现 NEF-kB 信号 传导 通路 中 抑制 性 蛋白 I-kB 
的 表达 明显 升 高 ,同时 其 下 游 效 应 蛋白 MMP-9 表达 
明显 降低 。MMP-9 是 基质 金属 蛋白 酶 家 族 的 重要 成 
员 ,具有 降解 细胞 外 基质 和 降低 细胞 粘 附 性 的 功能 ， 
能 够 促进 肿瘤 细胞 的 侵袭 和 转移 ”。 与 此 同时 ， 
CCK-8 和 Transwell 小室 实验 结果 表明 Kiss-1 基因 转 
染 后 HCT116 细 胞 的 增殖 能 力 侵袭 和 迁移 能 力 均 受 
到 明显 的 抑制 。 因 此 推测 结 直 肠 癌 细胞 中 Kiss-1 基 
因 有 可 能 也 是 通过 上 调 I-xkB 蛋白 的 表达 抑制 NF-kB 
言 号 通路 的 激活 ,抑制 p50 和 p65 亚 基 进入 胞 核 , 减 
少 与 MMP-9 启动 子 的 结合 ,下 调 MMP-9 的 表达 , 进 
而 减少 ECM 的 降解 和 增加 细胞 之 间 的 粘 附 效应 ,从 
而 抑制 结 直肠 瘤 细 胞 的 侵袭 和 迁移 能 力 。 恶 性 肿瘤 
的 转移 需要 多 种 信号 通路 参与 和 调控 ,NEF-kB 通路 即 
是 其 中 之 一 ,在 结 直 上 肠 癌 中 参与 调控 血管 内 皮 生 
长 因子 和 MMP-9 的 表达 ,促进 肿瘤 转移 了 "2 。 在 乳腺 
癌 中 ,通过 干扰 NF-kB 与 MMP-9 的 启动 子 区 的 结 
合 ,MMP-9 在 乳腺 癌 细 胞 中 表达 的 下 调 , 降 低 了 细胞 
的 侵袭 .迁移 能 力 。Huang 等 "研究 显示 ,NF-kB 途 
径 受 到 抑制 后 ,高 转移 性 前 列 腺 癌 PC23 细胞 的 侵 
袭 .转移 能 力 亦 受到 明显 抑制 。 张 辉 等 55 通 过 合成 
Kiss-1 基因 特异 性 siRNA 转 染 肾 癌 Caki-1 细胞 的 研 
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表 4 Kiss-]1 基因 转 染 后 各 组 细胞 不 同时 间 增 殖 活力 值 A 
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Tab.4 Cell Proliferation activity in different groups after transfection with Kiss-1 gene (Absorbance at 450 nm) 


Time (h) CON NC P OE P 

24 0.4561+0.0206 0.4448+0.0127 0.459 0.4116+0.0186 ** 0.021 
48 0.6562+0.0273 0.6365+0.0210 0.287 0.51194+0.0099**4 0.000 
72 0.9334+0.0081 0.9147+0.0156 0.214 0.6465+0.0225**4 人 0.000 
96 1.1250+0.0235 1.1050+0.0221 0.277 0.7499+0.0148**4 人 0.000 


*P<0.05 vs CON group. “P<0.05 vs NC group. **P<0.01 vs CON group. “*P<0.01 vs NC group. 


Invasion 


Migration 


图 3 Kiss-] 基因 转 染 后 三 株 细胞 侵袭 和 迁移 能 力 的 变化 


Fig.3 Change of invasive and migration ability of the cells after transfection with Kiss-1 gene. 


袭 和 迁移 能 力 。 这 些 人 研究 表明 NF-xB 信和 号 
传导 通路 参与 了 Kiss-1 基因 抑制 肿瘤 转移 
的 过 程 ,与 本 研究 结果 相似 。 

综 上 所 述 ,本 研究 初步 证 实 肿瘤 转移 
抑制 基因 Kiss-1 可 以 通过 NF-kB 信号 传导 
通路 参与 抑制 结 直 肠 癌 血行 转移 等 恶性 演 
进 过 程 。 然 而 , 结 直肠 肿瘤 转移 涉及 十 分 
复杂 的 分 子 生 物 学 机 制 ,Kiss-1 基 因 抑 制 结 
直肠 癌 转 移 很 可 能 与 其 他 信号 传导 有 关 ， 
还 需要 进一步 的 深入 人 研究 ,这 对 揭示 结 直 
肠 癌 转移 机 制 .寻找 阻 断 转移 的 发 生 是 十 
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图 4 侵 柳 和 迁移 实验 统计 图 注 分 有 益 的 。 
Fig.4 Statistical graph of invasion and migration assay. *P< 
, .P<0. i 
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